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Motto

,, Cel mai bun mod de a prezice viitorul este sa il creezi,, Abraham Lincoln

INTRODUCERE

Spondilita anchilozanta (SA) sau spondiloartrita axiald radiologica este o artritd cronica,
progresiva, mediatd imun, care afecteazd predominant barbatii tineri. Se caracterizeaza prin absenta
factorului reumatoid si prin prezenta inflamatiei la nivelul scheletului axial (articulatiile sacroiliace si
coloana vertebrald), articulatiilor periferice, entezelor, dar si posibile manifestari extraarticulare: uveita,
afectare cardiovasculard, a tractului gastrointestinal, pulmonara sau renala. Fiind o boald cronica,
influenta asupra calitatii vietii si a productivitdtii pacientului, respectiv impactul socio-economic, sunt
aspecte deosebit de importante si se datoreaza prevalentei relativ crescute a bolii (1%), dar mai ales
debutului acesteia la varste tinere (sub 45 ani), cand ascensiunea sociala este la apogeu, fiind cea mai
productiva perioada a vietii.

Lucrarea de fata cuprinde doua studii observationale transversale (de prevalenta, cross
sectionale) realizate asupra pacientilor cu spondilitd anchilozanta.

Problema majora de cercetare pe care am abordat-o in primul studiu a fost stabilirea prevalentei
si identificarea tipurilor de afectare cardiovasculara, precum si a factorilor de risc cardiovascular, in
cazul pacientilor diagnosticati cu spondilitd anchilozanta.

In cel de-al doilea studiu scopul meu a fost sa evaluez dacd diagrama SCORE (Systematic
Coronary Risk Evaluation) subestimeaza riscul cardiovascular (CV) la pacientii tineri (<50 ani) cu (SA)
si totodata am Incercat sa determin daca utilizarea scorului grafic de risc relativ (RR) poate sa
imbunatateasca identificarea pacientilor tineri cu SA cu risc Inalt si foarte inalt de boala
cardiovasculara.

Am beneficiat de sprijinul compartimentului de Reumatologie al sectiei Medicala 2 a Spitalului
Clinic Judetean de Urgenta ”Stantul Apostol Andrei” din Constanta si in special al doamnei Profesor
Doctor Maria Suta, primul conducator stiintific al tezei mele de doctorat, care m-a calduzit in
conceperea si realizarea acestui studiu si cdreia 1i adresez cele mai calde multumiri.

Fundamentarea stiintifica si elaborarea acestei teze de doctorat ar fi fost imposibila fara

ajutorul, sprijinul si indrumarea doamnei Profesor Doctor Irinel Raluca Parepa, care a contribuit



decisiv la formarea mea ca medic, cercetator, dar mai ales ca om, insuflandu—mi intotdeauna curajul de
a merge mai departe.

In mod deosebit vreau si multumesc familiei mele si in special sotului meu, Paris, pentru
dragostea neconditionatd, suportul moral, financiar, intelegerea si incurajarile oferite permanent pe tot

parcursul acestor ani.

STADIUL ACTUAL AL CUNOASTERII

Prima parte a tezei de doctorat, partea generald prezinta o trecere in revista a literaturii privind
actualitati despre spondilita anchilozanta (SA), notiuni de epidemiologie si etiologie, date despre
mecanismul, tratamentul si evolutia bolii, dar si principalele comorbiditéti asociate acestei afectiuni.

Spondilita anchilozanta (SA) reprezinta o boala inflamatorie cronicd cu etiologie incomplet
cunoscuta, care afecteaza de obicei barbatii tineri. Ea evolueaza spre dizabilitati semnificative din
cauza tulburarilor scheletale care includ: mobilitate redusa a coloanei vertebrale, leziuni articulare
periferice si leziuni extraarticulare (inclusiv leziuni viscerale), ceea ce duce la scaderea calitatii vietii si
a productivitatii muncii in randul acestor pacienti (1).

Desi patogeneza AS ramane incomplet elucidata, ipoteza acceptata in prezent este cd AS se
dezvolta prin interactiuni complexe intre mecanismele mediate imunitar si conditiile genetice, factorii
de mediu, infectiile microbiene si tulburarile endocrine (2). Diferite analize si meta-analize raporteaza
ca SA este asociatd cu o ratd de mortalitate de 1,5 pana la 2 ori mai mare in comparatie cu populatia
generald, in principal legata de complicatiile cardiovasculare (CV) (3).

Sunt tot mai multe dovezi Tn ultimul timp care sugereaza ca ateroscleroza este o boald
inflamatorie (4). Rolul inflamatiei in dezvoltarea bolilor de inima a fost recunoscut relativ recent (84).
Boala reumatica poate fi privita ca un "experiment natural" in interactiunea dintre inflamatia cronica si
boala cardiovasculara, care ar putea elucida mecanismele fundamentale prin care inflamatia
accelereaza dezvoltarea aterosclerozei si aparitia bolilor cardiovasculare (5).

Disfunctia endoteliului arterial se afla in centrul procesului de aterogeneza, altereaza raspunsul
vasomotor la diversi stimuli neuroumorali ducand astfel la ischemie miocardicd, ruptura plachetara,
tromboza si ulterior la infarct miocardic acut (6). Desi managementul artritelor inflamatorii nu se
focuseaza pe morbiditatea si mortalitatea cardiovasculard, se pare ca majoritatea deceselor premature
sunt atribuite afectiunilor cardiovasculare (7).

Conform datelor actuale, artrita inflamatorie reprezinta un factor independent de risc CV, astfel
incat screening-ul si tratamentul factorilor de risc cardiovascular este imperios necesar (7).

In concluzie in cazul pacientilor cu SA, putem beneficia de reducerea riscului cardiovascular si
de preventia aterosclerozei accelerate prin interventii complexe asupra profilului inflamator, dar si prin

corectarea factorilor traditionali de risc CV.



Ghidul de practica clinica al Societatii Europene de Cardiologie (ESC) privind prevenirea bolilor CV
recomanda utilizarea Systematic Coronary Risk Evaluation (SCORE), ca model de predictie pentru
estimarea riscului pe 10 ani de boli CV fatale (mortalitate prin infarct miocardic, accident vascular
cerebral, anevrism aortic sau altele), incluzand urmatoarele variabile: varsta, sexul, colesterolul total,
statutul de fumator si nivelul tensiunii arteriale sistolice - varsta avand cel mai semnificativ impact in
acest model (4). Desi instrumentele de evaluare a riscului pot fi ajutoare utile pentru medici in
stabilirea unui plan terapeutic pentru pacienti, "SCORE" prezintd anumite limitari semnificative in
ceea ce priveste capacitatea sa de a identifica pacientii cu risc CV inalt atunci cand este aplicat la
populatia cu varsta sub 50 de ani, impiedicandu-i astfel pe acestia sa initieze preventia primara (5,6).
Interventia farmacologica, in special terapia cu statine, utilizata pentru a reduce riscul CV, este indicata
numai in randul celor considerati cu risc inalt de evenimente CV; astfel, o mare parte dintre pacientii
tineri cu SA pot fi neglijati (7, 8).

Ghidul ESC din 2016 a propus utilizarea unui grafic de risc relativ (RR) mai degraba decat
modelul traditional SCORE Ia pacientii cu varsta mai mica de 50 de ani. Spre deosebire de SCORE,
RR estimeaza riscul relativ, nu absolut, aratand probabilitatea de a dezvolta o boala CV fatala la un
individ cu factori de risc CV traditionali in comparatie cu un altul care nu are niciun factor de risc (4,
9). Acest fapt constituie un punct central de preocupare in cazul SA, o boala asociata cu ateroscleroza

precoce caracterizata de stres oxidativ si inflamatie (10, 11).

CONTRIBUTIA PERSONALA

Partea speciald a tezei cuprinde doud studii observationale transversale (de prevalenta, cross
sectionale) asupra pacientilor cu spondilitd anchilozanta si a fost realizat in compartimentului de
Reumatologie, sectia Medicala 2 a Spitalului Clinic Judetean de Urgenta ”Sfantul Apostol Andrei” din
Constanta, pe o perioada de 4 ani, incepand cu ianuarie 2016. Cele doua studii cu obiectivele fiecaruia,

material si metoda si cu rezultatele obtinute au permis elaborarea concluziilor cu valoare practica.

Studiul I

Problema majora de cercetare pe care intentionez s-o abordez in acest studiu este stabilirea
prevalentei si identificarea tipurilor de afectare cardiovasculara, precum si a factorilor de risc
cardiovascular, in cazul pacientilor diagnosticati cu spondilitd anchilozanta.

Acest capitol include o descriere a populatiei diagnosticate cu SA in ceea ce priveste
caracteristicile socio-demografice, datele clinice si paraclinice, tratamentul caracteristic, asocierea unor
factori de risc CV.

Obiective specifice



e Caracterizarea particularitatilor clinice, biologice si ultrasonografice ale pacientilor cu SA, cu
depistarea factorilor de risc cardiovascular si de prognostic;

e Evidentierea riscului CV prin instrumente traditionale de evaluare (diagrama SCORE,
calcularea riscului relativ de deces de cauza cardiovasculara la 10 ani);

e Evidentierea rolului markerilor inflamatori (PCR, VSH) in evaluarea riscului de boala
cardiovasculara si ateroscleroza subclinica;

e Evidentiarea rolului ultrasonografiei Doppler la nivelul arterelor carotide si a vasodilatatiei
mediate prin flux la nivelul arterei brahiale (FMD) in evaluarea aterosclerozei subclinice;

e Decelarea particularitatilor si realizarea unui model optim de evaluare a pacientilor la risc.

Material si metoda

Studiul I include un lot format din 100 de pacienti diagnosticati cu spondilita anchilozanta
conform criteriilor modificate New York 1984 (11) si un lot martor care include 100 de pacienti fara
boald reumatismala inflamatorie cronica (cunoscuti cu artroza, osteoporoza), selectionati in mod
consecutiv intr-o perioada de 4 ani incepand cu anul 2016, acestia fiind internati in compartimentului
de Reumatologie, sectia Medicala 2 a Spitalului Clinic Judetean de Urgentd Constanta.

Similaritatea loturilor este asiguratd din punct de vedere al caracteristicilor de varsta, sex,
parametrii clinici, indice de masa corporald (IMC).

Am estimat riscul CV folosind SCORE bazat pe colesterolul total, aplicat pentru o populatie cu

risc Tnalt, cum este cea din Romania.

Rezultate studiul I

Este cunoscut faptul ca sexul masculin prezinta un risc mai mare pentru boald cardiovasculara
comparativ cu sexul feminin; asa cum reiese din studiul Framingham, pentru pacienti cu varste
cuprinse intre 35 si 85 de ani, morbiditatea si mortalitatea prin boala coronariana este aproape dubla la
sexul masculin (27).

SA este mai frecventi la barbati decat la femei intr-un raport de aproximativ 2:1 (3). in studiul
meu, din cei 100 de subiecti cu SA 73 au fost barbati (73%) si 27 au fost femei (27%), distributie
identica si in lotul martor, coreland-se astfel cu datele din literatura.

Majoritate a pacientilor cu SA au o varsta de debut a bolii <45 de ani, iar prezenta antigenului
HLA-B27 si a sexului masculin au fost asociate cu un debut precoce al bolii.

In studiul de fata s-a demonstrat o diferentd semnificativa statistic intre varsta medie de debut a
bolii in lotul pacientilor cu SA (31.04 ani) fata de lotul martor (43.83 ani) (p < 0.001.). Acest fapt duce
la concluzia ca SA are un debut la o varsta mai precoce ceea ce poate duce la cresterea riscului

cardiovascular de cauza multifactoriala.



Analiza statistica a datelor din studiu releva o prevalentd semnificativ mai mare a duratei bolii >
10 ani 1n randului pacientilor cu SA comparativ cu pacientii din lotul martor (p=0.031) ceea ce ar
sugera o pondere mai mare a duratei bolii > 10 ani ca si factor de risc CV la pacientii cu SA si un risc
de a avea o durata a bolii > 10 ani de 3.341 ori mai mare la pacientii din lotul SA decat la pacientii din
lotul martor.

Varsta de debut a SA pare sa fie corelata cu faptul ca pacientul este HLA-B27 pozitiv sau negativ,
pacientiit HLA-B27 pozitivi devin simptomatici mai devreme, la o varsta medie de 24,8 ani, in timp ce
pacientii HLA-B27 negativi devin simptomatici la o varsta medie de 32,7 ani.

Am observat o prevalentd semnificativ mai mare a PCR>5 (mg/L) in randului pacientilor cu SA
comparativ cu pacientii din lotul martor (p=0.001) ceea ce sugereaza un risc de a avea o valoare a
PCR>5 (mg/L) de 3.205 ori mai mare la pacientii din lotul SA decat la pacientii din lotul martor.

Pe de alta parte, nivelul inalt al VSH (>20 mm/h) a fost asociat cu un risc de aproape trei ori mai
mare de aparitie a evenimentelor CV in studiul nostru, concordand cu constatarile din populatia
generala.

Valorile PCR, VSH, scorul BASDALI si scorul ASDAS au fost asociate cu IGB anormal (<9
sau >1,3), demonstrand o corelatie intre activitatea bolii inflamatorii si rigiditatea arteriala.

Un IMC mai mare a fost asociat cu o activitate mai mare a bolii si inclusiv cu un raspuns mai
slab la terapia biologicd. In studiul de fata s-a demonstrat ca existd un risc de 1.670 ori mai mare de a
avea hipercolesterolemie in randul la pacientii din lotul SA decét la pacientii din lotul martor.

Analiza statistica prezenta releva o prevalentd semnificativ mai mare a DZ in randului pacientilor
cu SA comparativ cu pacientii din lotul martor (p=0.031) ceea ce ar sugera o pondere mai mare a DZ
ca s1 factor de risc CV la pacientii cu SA si un risc de a avea DZ de 3.341 ori mai mare la pacientii din
lotul SA decat la pacientii din lotul martor.

De asemenea s-a demonstrat o asociere cu semnificatie statistica in cadrului lotului de pacienti
cu SA intre prezenta diabetului zaharat si istoricul personal de boala cardiovasculara. Formulam astfel
o ipoteza conform careia diabetul zaharat ar putea fi implicat in asocierea dintre spondilita
anchilozanta si infarctul miocardic si accidentul vascular cerebral.

In studiul de fatd am aritat ca existi o prevalenti semnificativ mai mare a plicilor la nivelul
carotidelor 1n randului pacientilor cu SA comparativ cu pacientii din lotul martor (p=0.001) ceea ce ar
sugera o pondere mai mare a prezentei placilor la nivelul carotidelor ca si factor de risc CV la pacientii
cu SA si un risc de a avea placi la nivelul carotidelor de 4.846 ori mai mare la pacientii din lotul SA
decat la pacientii din lotul martor (figura 1).

De asemenea s-a demonstrat o asociere cu semnificatie statistica (p=0.001) in cadrului lotului de
pacienti cu SA intre prezenta placilor la nivelul carotidelor si istoricul personal de boala

cardiovasculara.
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Figura 1. Reprezentare grafica Coloana pentru variabilele Lot (SA, M) & Placi la nivelul
carotidelor (Da, Nu).

Analiza statistica a datelor din studiu releva o prevalentd semnificativ mai mare IGB cu valori
patologice (<0,9 sau >1,3) in randului pacientilor cu SA comparativ cu pacientii din lotul martor
(p<0,001) ceea ce ar sugera o pondere mai mare a IGB ca si factor de risc CV la pacientii cu SA si un
risc de a avea IGB anomal de 3.090 ori mai mare la pacientii din lotul SA decét la pacientii din lotul
martor. De asemenea s-a demonstrat o asociere cu semnificatie statistica in cadrului lotului de pacienti
cu SA intre prezenta IGB cu valoare patologica si istoricul personal de boala cardiovasculara
(p<0,001).

Am constatat o prevalentd semnificativ mai mare a riscului inalt /foarte inalt de a dezvolta o
BCVla 10 ani conform diagramei SCORE 1in randului pacientilor cu SA comparativ cu pacientii din
lotul martor (p= 0.001) ceea ce sugereaza un risc CV inalt /foarte inalt de 4.462 ori mai mare conform

SCORE la pacientii din lotul SA decat la pacientii din lotul martor (figura 2).

S0 Lot

Esa
Em

Frecventa

Inalt/ Foarte inalt Moderat/! Intermediar Scazut
Riscul absolut de deces (mSCORE)

Figura 2. Reprezentare grafica Coloana pentru cele trei categorii de risc CV conform diagramei

SCORE, comparativ in cele doua loturi de studiu

Concluzii studiul I
o Cercetarea de fatd a evidentiat faptul ca existd inca o nevoie tot mai mare de imbunatatire a

modelelor de predictie a riscului CV adaptate pentru pacientii tineri cu boli inflamatorii cronice.
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. Efectul factorilor de risc suplimentari, cum ar fi proteina C-reactivd (PCR) si indicele de
grosime intima-medie (GIM) carotidian, trebuie sa fie luat in considerare.

o Avand 1n vedere legatura dintre inflamatia in SA si agravarea mortalitatii CV, utilizarea
agentilor antiinflamatori este un subiect de interes considerabil atit pentru tratarea SA, cat si pentru
atenuarea dezvoltarii sechelelor CV.

o Identificarea pacientilor cu SA cu risc Tnalt de boala CV este o problema de relevantd majora
pentru initierea prompta a tratamentului primar preventie primara rapida si, prin urmare, reducerea
riscului potential de evenimente CV fatale la acesti pacienti.

o Examenul cardiologic Tmpreuna cu testele imagistice de tipul ecocardiografie si ecografie
Doppler a arterelor carotide al pacientilor cu SA ar trebui sa fie realizat de rutina, mai ales la pacientii

cu durata crescuta a bolii la care antigenul HLA-B27 este pozitiv.

Studiul II

Predictia riscului CV este un aspect extrem de important al prevenirii CV. Chiar daca in ultimii
ani s-au inregistrat evolutii semnificative, scorurile de risc pentru prevenirea primara trebuie
imbunatatite, in special la pacientii cu varsta sub 50 de ani, si trebuie dezvoltate si validate noi modele
de predictie.

Scopul studiului a fost de a determina daca diagramele clasice de risc pot subestima riscul CV la
pacientii tineri cu SA si, de asemenea, de a promova necesitatea unor noi modele si metode de evaluare
a riscului pentru a realiza prevenirea primara a bolilor CV la aceasta populatie, astfel, studiul de fata
contribuie la o intelegere mai profunda a riscului CV in AS, permitdnd dezvoltarea unor modele
inovatoare de risc CV specifice pacientilor.

Obiectivul principal al studiului II

Obiectivul primar al acestui studiu a fost sa subliniez daca diagrama SCORE (Systematic
Coronary Risk Evaluation) bazata pe colesterolul total subestimeaza riscul CV la pacientii tineri cu
spondilita anchilozanta (SA) si sa promovam necesitatea unor noi modele de evaluare a riscului CV la
aceasta categorie de pacienti.

De asemenea am ncercat sa determin daca utilizarea scorului grafic de risc relativ (RR) poate sa
imbundtdteascd identificarea pacientilor tineri cu SA cu risc nalt si foarte inalt de boala
cardiovasculara.

Material si metoda

Studiul IT include 70 de pacienti consecutivi cu varsta cuprinsa Intre 19 si 50 de ani, diagnosticati
anterior cu SA, fard antecedente de boala CV, fard diabet zaharat si fara istoric de boala renala cronica.
Am estimat riscul CV folosind SCORE bazat pe colesterolul total, aplicat pentru o populatie cu risc

inalt, cum este cea din Romania. Estimarea riscului CV a fost realizata si cu ajutorul graficului de risc
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relativ (RR), luand in considerare urmatoarele variabile: Fumatul, tensiunea arteriala sistolica si
colesterolul total.

Ecografie Doppler carotidiana a fost efectuata la toti pacientii din lotul de studiu si a inclus
masurarea grosimii intima-mediei carotidiene (GIM) la nivelul arterei carotide comune si detectarea
placilor focale de aterom 1n arborele carotidian extracranian.

Rezultate studiul II

In ceea ce priveste caracteristicile demografice ale pacientilor diagnosticati cu SA, se remarci o
preponderenta a celor de sex masculin (54 pacienti), comparativ cu pacientii de sex feminin (16
pacienti).

In ceea ce priveste prezenta antigenului HLA-B27, in acord cu literatura de specialitate si in
studiul nostru dintr-un total de 70 de subiecti majoritatea (79%) sunt pozitivi, SA fiind puternic
asociata cu aceasta gena.

Studiind distributia lotului de pacienti diagnosticati cu SA in functie de scorul BASDAI, am
observat ca putin sub jumatate (46%) dintre pacienti prezinta un scor BASDAI >4, fiind considerati
deci ca avand boala activa.

In studiul nostru 52,1% dintre pacientii cu SA au avut niveluri de PCR mai mari de 3mg/L in
momentul diagnosticarii bolii, Tnainte de a primi medicamente anti-TNFa care pot reduce nivelul
acestora, 1ar aceasta valoare a fost asociatd In mod semnificativ cu prezenta placilor carotidiene, chiar
si dupa ajustarea pentru factorii de confuzie (bias).

Mai bine de jumatate (61%) dintre pacientii din lotul de studiu au un scor ASDAS-PCR intre 3 si
6, notand astfel o activitate crescuta a bolii.

Constatam ca exista o puternica relatie de dependenta, semnificativa statistic intre variabilele
HTA si existenta placi de aterom la nivelul arterelor carotide, respectiv un index GIM>9 mm. Cu alte
cuvinte, majoritatea pacientilor cu SA, aflati la risc foarte Tnalt de a dezvolta boala CV din cauza
placilor carotidiene, sunt hipertensivi.

Analizand intregul lot de studiu format din 70 de pacienti diagnosticati cu SA, remarcam un
numar mare de pacienti (nr. 30 reprezentand 43% din total) la care la ecografia Doppler realizata la
nivelul arterelor carotide s-a decelat un indice de grosime intima medie > 9 mm sau chiar prezenta
placilor carotidiene, acest fapt ducand automat pacientii intr-o zona de risc cardiovascular foarte Tnalt .

Majoritatea pacientilor (n=59, 84%) au avut un risc moderat conform graficului SCORE, si 11
(16%) au prezentat un risc CV scazut; niciun pacient nu a prezentat un risc CV 1nalt sau foarte nalt.
Un total de 4 pacienti (36,36%) din cei 11 considerati cu risc scazut pe baza sistemului SCORE
prezentau placi carotide, iar 26 pacienti (44%) din cei 59 de pacienti cu risc CV moderat s-a constatat

ca aveau placi carotide (tabelul I).
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Figura 3. SCORE - riscul absolut de deces de cauza cardiovasculara la 10 ani

Pe baza ghidurilor ESC 2016, pacientii au fost considerati ca avand un risc CV 1nalt/foarte inalt
daca sistemul SCORE era >5 (niciunul dintre pacientii din lotul de studiu) sau daca aveau placi
carotidiene evaluate cu ultrasunete. Conform definitiei, 30 dintre toti cei 70 de pacienti au prezentat un
risc CV inalt/foarte 1nalt din cauza prezentei placilor pe carotide, respectiv indicelui GIM> 9 mm.

Constatam ca SCORE subestimeaza riscul cardiovascular al acestor pacienti, niciun pacient din
lotul de studiu nu este la risc inalt/foarte Tnalt conform SCORE (figura 3).

Dimpotriva, atunci cand am comparat scorul grafic RR cu prezenta placilor carotidiene, am
constatat ca doar 2 din 12 (16%) de pacienti cu RR=1 aveau placi carotidiene, i observam ca frecventa

a fost mai mare la cei cu RR>1 (28 din 58 reprezentand 48%) (tabelul II).

Tabelul II. Riscul Relativ RR corelat cu prezenta placilor pe carotide

RR =1 30 17 2 (16%)
RR>1 40 83 28 (48%)
Total 70 100 22

In aceste conditii, putem aprecia ci riscul relativ (RR) are capacitatea de a distinge intre cele

doud grupe - prezenta sau absenta placilor carotidiene (sensibilitate=90%, specificitate=85,00%,

criteriu asociat RR>2) (Figura 4).
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Figura 4. Curba ROC privind relatia dintre riscul relativ (RR) si prezenta placilor carotidiene
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In aceste conditii putem concluziona ci riscul relativ are capacitatea de a distinge intre cele doua
grupe PCR >3 mg/dl sau <3 mg/dl (sensibilitate=71,79%, specificitate=83,87%, criteriu asociat >2)
(Figura 5).
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Figura 5. Curba ROC privind relatia dintre riscul relativ (RR) si proteina C reactiva (PCR).

Putem aprecia ca variabila RR are capacitatea de a distinge mai bine intre cele doua grupuri

(PCR >3 mg/dl vs. PCR <3 mg/dl) decat variabila SCORE.
Concluzii studiul IT

In studiul de fata, RR a demonstrat ci este superior scorului de risc SCORE pentru a identifica
pacientii cu SA si varsta sub 50 de ani cu risc CV inalt , permitandu-le astfel acestora sa beneficieze de
un tratament preventiv intensiv. Acesta este un aspect crucial avand in vedere ca statinele au
demonstrat cad scad mortalitatea cu 37% in cazul SA, o scddere dubla fatd de cea observata in populatia
generala.

Am confirmat, de asemenea, limitarile atribuite sistemului SCORE atunci cand este aplicat la
pacientii cu SA cu varsta sub 50 de ani. (3). Desi la 27% dintre pacientii din lotul de studiu au fost
constate placi carotidiene importante sau un index GIM mai mare de 9 mm la ecografia carotidiana,
majoritatea dintre ei fusesera clasificati ca avand "risc CV scazut" pe baza algoritmului SCORE.

Utilizarea RR a imbunatitit identificarea pacientilor tineri cu SA cu risc CV inalt. In acest
aceasta privinta, pacientii cu SA cu RR > 1 au avut o probabilitate de trei ori mai mare sa aiba
ateroscleroza subclinicad decét cei cu RR =1 (48% fata de 16%).

Combinatia dintre un RR > 1 si un nivel de PCR mai mare de 3mg/L la diagnosticul bolii
inflamatorii cronice a crescut probabilitatea de a dezvalui boala CV subclinicd severa exprimata prin
prezenta carotidei placi carotide cu pana la 60%.

Am concluzionat ca RR a fost superioara SCORE atunci cand s-a incercat identificarea
pacientilor tineri cu risc CV 1nalt; in acest sens, pacientii cu SA cu RR>1 au fost de aproape trei ori

mai susceptibili de a avea ateroscleroza subclinicd decét cei cu RR=1 (48 vs. 136%), ceea ce 1i face sa

prezinte un risc nalt.
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Trebuie luat in considerare efectul factorilor de risc suplimentari, cum ar fi PCR si grosimea
intimd-media (GIM). Contributia acestora la estimarea riscului CV absolut pentru pacientii cu SA este
importanta.

Originalitatea tezei
1. Acesta este primul studiu care are ca scop evaluarea capacitatii unui scor grafic precum RR de
a imbunatati identificarea cazurilor cu un risc de grad Tnalt de a dezvolta BCV fatala in randul
pacientilor tineri cu SA.

2. Scopul studiului a fost de a determina daca diagramele clasice de risc pot subestima riscul CV
la pacientii tineri cu SA si, de asemenea, de a promova necesitatea unor noi modele si metode de
evaluare a riscului pentru a realiza preventia primara a bolilor CV la aceasta populatie, astfel, studiul
de fata contribuie la o intelegere mai profunda a riscului CV in AS, permitand dezvoltarea unor modele
inovatoare de risc CV specifice pacientilor.

3. Studiul nostru a aratat ca majoritatea pacientilor cu SA nu prezinta factorii de risc CV
traditionali utilizati de tabelele de scor standard. Cu toate acestea, multi dintre ei prezinta un risc Tnalt
de a dezvolta o boald CV, atunci cand ludm in considerare alti parametri, cum ar fi nivelurile PCR sau
placile carotide.

4. Cercetarea de fatad a evidentiat faptul ca existd inca o nevoie tot mai mare de imbunatatire a
modelelor de predictie a riscului CV adaptate pentru pacientii tineri cu boli inflamatorii cronice.
Efectul factorilor de risc suplimentari, cum ar fi PCR si GIM, trebuie si fie luat in considerare. In acest
sens, trebuie efectuate studii suplimentare de catre cercetatorii clinici impreuna cu statisticienii si
epidemiologii.

5. Efectul factorilor de risc suplimentari, cum ar fi PCR si GIM, trebuie sa fie luat in considerare.
In acest sens, trebuie efectuate studii suplimentare de catre cercetitorii clinici impreuni cu statisticienii

si epidemiologii.
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